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Одним из достижений современной геронто-
логии и гериатрии является признание многими 
исследователями момента запуска процесса ста-
рения в зрелом (среднем) возрасте организма [6, 
21]. Однако известно, что фенотип старения и 
предстоящая продолжительность жизни могут 
быть предопределены на ранних стадиях онто-
генеза организма в результате эпигенетического 
внутриутробного программирования [5, 26]. Это 
вполне согласуется, а также дополняет онтогене-
тическую модель старения, основанную на су-
ществовании единого механизма, запускающего 
возрастные изменения в организме, заключаю-
щиеся в постепенном уменьшении чувствитель-
ности гипоталамуса к гомеостатическим сигна-
лам при увеличении возраста [4]. Наряду с этим, 
показан феномен разного по времени дебюта в 
онтогенезе возраст-зависимых изменений в ор-
ганах, системах и клетках на фоне соматической 
патологии, ускоряющей старение [7, 24]. В науч-
ном сообществе имеются представления о ста-
рении как о гиперкомпенсации в метаболизме, 
функциях и структурах организма [12], что со-
гласуется с синтетической теорией (гипотезой) 
старения [9] и патогенезом болезней адаптации 
[8].
Для старения и (неинфекционных) заболе-
ваний существуют общие механизмы [2, 21]. 
Обсуждение процесса старения различными 
международными коллективами экспертов по-
зволили выделить несколько основных явлений, 
характерных для любой патологии и ускорен-
ного (патологического) старения, которые с ис-
пользованием патофизиологического подхода 
можно объединить в три основные группы: при-
чины, механизмы и фенотипические проявления 
[2, 3, 21] (рис. 1).
Цель 
Показать роль внутриутробного программи-
рования как одну из причин раннего проявления 
ускоренного возраст-ассоциированными забо-
леваниями старения в онтогенезе организма.
Фенотип старения и продолжительность 
жизни могут быть запрограммированы на ран-
них стадиях онтогенеза организма. Одной из 
универсальных характеристик процесса старе-
ния является накопление в ходе онтогенеза, на-
чиная от внутриутробного периода и заканчивая 
старческим возрастом, генетических поврежде-
ний [21]. Морфологическая целостность и ста-
бильность ДНК постоянно находятся под нега-
тивным влиянием как со стороны окружающей 
среды (радиоактивное облучение, химические 
вещества), так и со стороны внутренних факто-
ров, таких как ошибки репликации ДНК, реак-
ции спонтанного гидролиза и активные соедине-
ния кислорода [1, 21]. Генетические нарушения, 
возникающие в результате таких повреждений, 
включают точечные мутации, транслокации, 
укорочение и удлинение хромосом, укорочение 
теломеров и повреждение генов, вызванное вне-
дрением вирусов. 
Эпигенетические воздействия являются до-
полнительным источником генных изменений. 
Ими могут быть метилирование ДНК, ацетили-
рование и метилирование гистонов, а также дру-
гих ассоциированных с хроматином белков, спо-
собствующих процессу старения. Со старением 
также связаны и другие формы повреждений 
ДНК: анеуплоидии и вариации числа копий ге-
нов [13, 14]. Все эти виды изменений ДНК могут 
влиять на основные гены и транскрипционные 
пути, что приводит к появлению функционально 
скомпрометированных клеток, которые могут 
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подвергать опасности гомеостаз, если вовремя 
не удаляются апоптозом.
Современные исследования показывают су-
ществование нескольких заболеваний, демон-
стрирующих ряд общих с процессом старения 
молекулярных механизмов. Рак является наибо-
лее социально значимым из этого списка забо-
леваний. Если ранее в большинстве случаев рак 
рассматривали как смертельное заболевание, то 
сейчас прогресс в ранней диагностике и лечении 
позволяет наблюдать этих пациентов в течение 
относительно длительного времени. Поскольку 
большинство случаев развития рака и его интен-
сивного лечения отмечено в достаточно возраст-
ной (65+ лет) группе пациентов, то сложно точ-
но оценить влияние онкологического процесса 
на темпы старения. В этом смысле значительно 
более информативным является наблюдение за 
детьми, выжившими после лечения. В этой груп-
пе отмечены очевидные признаки более раннего 
старения: увеличение случаев вторичной малиг-
низации и другой коморбидной патологии, ухуд-
шение показателей работы сердечно-сосудистой 
системы, снижение когнитивных способностей 
и произвольной дневной двигательной активно-
сти [10]. 
Очевидно, что химиотерапия рака также вли-
яет на процесс старения. Так, показано увеличе-
ние экспрессии маркера старения P16INK4A в Т 
лимфоцитах пациенток, получавших адъювант-
ную терапию по поводу рака молочной железы. 
При этом относительное увеличение хронологи-
ческого возраста непосредственно после завер-
шения терапии составило 14 лет с некоторым 
уменьшением его через год [23]. Было также 
продемонстрировано увеличение концентрации 
ассоциированных с возрастом цитокинов без 
влияния на длину теломеров [23]. Следует под-
черкнуть, что химиотерапевтические препараты 
вызывают увеличение продукции проинфлам-
маторных цитокинов, тем самым потенцируя 
инфламмэджинг у таких пациентов.
В последние годы получены многообещаю-
щие результаты при лечении рака методом им-
мунотерапии, особенно метастатических форм 
таких опухолей, как меланома, рак легкого и 
почек [15]. Эффективность подобной терапии 
оказалась выше у молодых пациентов при мень-
шей токсичности и влиянии на маркеры старе-
ния [16]. Следует отметить, что если ранее перед 
медициной стояла задача просто спасти пациен-
та, то теперь появилась возможность выбирать 
такие виды терапии, которые позволяют сделать 
траекторию старения в последующей жизни бо-
лее пологой.
В конце прошлого века была продемонстри-
рована связь низкого веса при рождении с веро-
ятностью развития в последующей жизни таких 
заболеваний, как артериальная гипертензия, 
атеросклероз, диабет 2-го типа, остеопороз. Эти 
наблюдения легли в основу теории внутриутроб-
ного программирования заболеваний, предпола-
гающей участие эпигенетических механизмов в 
формировании патологии в последующей жизни 
[5]. Суть этой теории состоит в том, что ограни-
чение питания и роста в ходе внутриутробно-
го развития воздействует на экспрессию генов 
плода таким образом, что меняет структуру и 
функцию некоторых органов (сердца, сосудов, 
печени, почек, нейроэндокринной системы) и 
увеличивает вероятность развития сердечно-со-
судистых и метаболических заболеваний после 
рождения. В период внутриутробного развития 
эти изменения являются адаптационными и обе-
спечивают выживание плода в условиях умень-
шения питания, однако после рождения (когда 
приток энергетических субстратов значительно 
увеличивается) эти же механизмы программи-
руют развитие метаболического синдрома, ги-
пертонии и коронарных заболеваний [11].
Наиболее частой причиной низкого веса 
при рождении является плацентарная недо-
статочность, в основе которой лежат процессы 
нарушения плацентации, взаимодействия тро-
фобласта и спиральных артерий матки [26]. По-
казано, что при развитии этого сложного ком-
плекса механизмов, выливающегося в клинику 
преэклампсии, в плаценте возникают зоны ише-
мии, являющиеся источником проникновения в 
кровоток плода элементов воспаления (интер-
лейкины 6 и 8, С-реактивный белок), антиан-
гиогенных ростовых факторов (эндоглин) [25]. 
Гипоксия плода приводит к усиленному синтезу 
адренокортикотропного гормона и активации в 
его почках ренин-ангиотензиновой системы, что 
способствует раннему развитию артериальной 
гипертензии [26]. Хроническая внутриутробная 
гипоксия меняет диастолические свойства мио-
карда, способна вызывать ремоделирование ка-
мер сердца, увеличивает жесткость сосудистой 
стенки [22].
В настоящее время показано, что эпигене-
тические воздействия на процессы экспрессии 
генов играют ведущую роль в механизмах вли-
яния условий внутриутробного развития на 
вероятность возникновения соматических за-
болеваний в последующей жизни [19]. Эпигене-
тические влияния реализуются через процессы 
гиперметилирования генов (ARID1B, CTHRC1 
и ряд других), ответственных за функцию эн-
дотелиальных и других клеток [20]. Метилиро-
ванные участки ДНК, служащие своеобразны-
ми маркерами эпигенетической модификации, 
идентифицированы в плацентарной ткани и 
клетках пуповинной крови детей от матерей с 
преэклампсией [17]. При исследовании молодых 
людей 18-25-летнего возраста, рожденных та-
кими матерями, выявлено гиперметилирование 
вышеуказанных генов и дополнительно гена 
SMOC2, также связанного с сосудистой функ-
цией. Эхокардиографическое исследование этих 
людей показало достоверное увеличение систо-
лического давления в правом желудочке сердца, 
являющегося признаком легочной гипертензии 
[18]. Все идентифицированные гены непосред-
ственно участвуют в ангиогенезе и ремоделиро-
вании сосудистой системы.
Заключение
Оценивая процессы внутриутробного про-
граммирования, можно заключить, что наруше-
ния питания в ходе внутриутробного развития 
не только увеличивают вероятность развития 
соматической патологии в последующей жизни, 
но и сдвигают момент их клинического проявле-
ния на более ранний возраст, то есть ускоряют 
процессы старения. Это подтверждается тем, что 
в основе программирования лежит ряд общих со 
старением базовых механизмов (нестабильность 
генома и эпигенетические воздействия).
Следует также отметить, что мы все еще не 
можем провести точную границу между поня-
Выпуск  № 3-4, 2019. Вестник Уральского государственного медицинского университета
63
тиями «старение» и «болезнь». Очевидно одно, 
замедляя старение посредством изменения «сти-
ля жизни», питания или лекарственных воздей-
ствий, мы тем самым уменьшаем вероятность 
развития упомянутых выше болезней. Опираясь 
на информацию, полученную при изучении фе-
номена «внутриутробного программирования», 
процесс старения и формирование его траекто-
рии начинается не с момента рождения человека, 
а во внутриутробном периоде. В этом смысле ге-
ронтология должна исходить из перинатального 
подхода.
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ПУТИ РЕШЕНИЯ И СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА ТАКТИКУ 
ПРИ ОСТРЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ОРГАНОВ МОШОНКИ У ДЕТЕЙ
УДК 616.672-002.1-053
С.Ю. Комарова 1,2, Н.А. Цап 1, И.П. Огарков 2, 
Ю.В. Баранов 3, В.И. Чукреев 2, Н.В. Винокурова 2, С.А. Мельникова 2
1 Уральский государственный медицинский университет, г. Екатеринбург, Российская Федерация;
2 Детская городская клиническая больница № 9, г. Екатеринбург, Российская Федерация;
3 Областная детская клиническая больница, г. Екатеринбург, Российская Федерация.
До настоящего времени не существует единого мнения относительно тактики при острых заболеваниях орга-
нов мошонки у детей. Острые заболевания яичка, придатка и семенного канатика представляют собой одну из 
самых опасных ситуаций для ребенка мужского пола. Объединение всех острых заболеваний органов мошонки 
единым термином ОЗОМ объясняется схожестью их клинической картины в течение первых 6-12 часов и труд-
ностью дифференциальной диагностики. Цель работы — анализ лечебно-диагностической тактики при острых 
заболеваниях органов мошонки у мальчиков и подростков в клинике детской хирургии крупного мегаполиса. 
Ретроспективно были изучены 716 историй болезни мальчиков и подростков с ОЗОМ в возрасте с 6 месяцев до 
17 лет, находившихся на лечении в хирургическом отделении № 1 ДГКБ № 9 с 2016 по 2018 г. Структура нозо-
логий ОЗОМ типична: перекрут гидатиды Морганьи — 72,5%, заворот яичка — 14,4%, орхоэпидидимит — 8%, 
аллергический отек мошонки — 3,2%, повреждения органов мошонки (разрывы, ушибы) — 1,9%. Полное кли-
нико-сонографическое обследование является базисом дифференциальной диагностики, которую проводили 
в последовательности, обоснованной риском потери репродуктивного здоровья. Консервативное и оператив-
ное лечение ОЗОМ требует сонографического мониторинга, что выполнено всем детям в ближайший и отдален-
ный период и позволяет своевременно выявить гипо- и атрофические изменения яичка. 
Ключевые слова: заболевания органов мошонки, диагностика, лечение, дети.
WAYS OF SOLVING AND MODERN VIEW 
OF TACTICS FOR ACUTE DISEASES OF SCROTUM ORGANS IN CHILDREN
S.Yu. Komarova 1,2, N.A. Tsap 1, I.P. Ogarkov 2, 
Yu.V. Baranov 3, V.I. Chukreev 2, N.V. Vinokurova 2, S.A. Melnikova 2
1 Ural state medical university, Yekaterinburg, Russian Federation;
2 Children 's city clinical hospital No. 9, Yekaterinburg, Russian Federation;
3 Regional children 's clinical hospital, Yekaterinburg, Russian Federation.
To date, there is no consensus on tactics for acute diseases of the scrotum in children. Acute diseases of the testis, 
epididymis and spermatic cord in children are one of the most dangerous situations for a male child. The pool of 
all acute diseases of the scrotum in a single term, acute diseases of the scrotum organs (ADSO), is explained by the 
similarity of their clinical picture during the first 6-12 hours and the difficulty of differential diagnosis. The purpose of 
the work is to analyze the treatment and diagnostic tactics for acute diseases of the scrotum in boys and adolescents 
in the clinic of pediatric surgery in a major metropolis. In retrospect, 716 clinical charts of boys and adolescents with 
ADSO who were treated in the children's surgical department No. 1 of Children's Clinical Hospital No. 9 in Yekaterinburg 
from 2016 to 2018 at the age of 6 months to 17 years were studied. The structure of ADSO nosologies is typical: torsion 
of Morgagni hydatides — 72.5%, testicular torsion — 14.4%, orthoepididymitis — 8%, allergic scrotal edema — 3.2%, 
scrotal organ damage (closed wounds, rhegma) — 1.9%. A complete clinical sonographic examination is the basis of 
differential diagnosis, which was carried out in a sequence justified by the risk of reproductive health loss. Conservative 
and surgical treatment of ADSO requires sonographic monitoring, which is performed for all children in the near and 
distant period and allows timely detection of hypo - and atrophic changes in the testicle.
Keywords: diseases of the scrotum, diagnosis, treatment, children.
